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論文内容要旨
 【緒言】
 膵ランゲルハンス氏島(ラ氏島)は原始膵管から発生し,その後腺房組織内に散在すると一般
 に認識されている。しかし,成長に伴うラ氏島の小葉内分布の変動については従来報告されてい
 ない。
 本研究は人膵組織を用いて連続切片から計算機支援三次元再構成を行い,膵小葉内におけるラ
 氏島の分布,特に膵管・動脈との関係について,発生と関連させっっ考察した。
 【材料と方法】
 剖検および生検で得られた胎児・新生児・成人計10例の新鮮な正常人膵組織を用いた。膵体
 部から矢状方向に組織を切り出し,10%ホルマリンで固定後,ッェロイジンーパラフィン包埋を
 行った。各ブロックから厚さ3.5μの連続切片を200-600枚作成し,Elas七ica-Azan染色を行った。
 標本を顕微鏡投影装置で50-380倍に拡大して,小葉・動脈・膵管・ラ氏島をトレースした。
 トレースして得られた二次元像を東北大学加齢医学研究所病態臓器構築研究分野で開発した再構
 成支援システム(PAS-310)に入力してディスプレイ上に三次元像を描出し,ラ氏島と膵管・動
 脈との関係を検討した。また,三次元的に見た膵臓の小葉構造についても言及した。
 個々のラ氏島の体積と小葉内に占めるラ氏島の体積比をトレースした連続二次元像での面積計
 測とその積算(Cavalieri法)によって求めた。面積の計測にはデジタル画像計測装置を用いた。
 【結果彊
 1.ラ氏島の小葉内分布と膵管との関係
 胎児膵では,ラ氏島は小葉内で大きな体積を占めた。ラ氏島はその一側面の内分泌細胞が結合
 織を介さず膵管上皮に広い面積で密着していた。直接あるいは薄い結合織を介して膵管に広基性
 に隣接するラ氏島をperiduc七alisletと名づけた。
 新生児膵では腺房組織が発達して,ラ氏島は小葉内に分散する傾向を生じていた。新生児の
 periductalisletの多くは薄い結合織を介して膵管に隣接し,平均72・3%であった。
 成人膵では,充分に発達した腺房組織内にラ氏島が散在していた。しかし,三次元的には平均
 50,8%のう氏島が膵管に隣接するperiductahsleむで,他の島は膵管から分離して腺房組織内に
 分散していた。
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 2.ラ氏島と動脈の関係
 ラ氏島は動脈終末を持つ「動脈性」ラ氏島と動脈終末を持たない「非動脈性」ラ氏島に区別さ
 れた。「動脈性」ラ氏島は数の上では22.2%であるが,ラ氏島総体積中70.9%を占めていた。
 3.ラ氏島の体積と小葉内に占める比率
 小葉内に占めるラ氏島体積の比率は胎児・新生児・成人でそれぞれ14.1%,10.1%,L7%と
 次第に減少していた。
 4.膵臓の小葉構造
 膵小葉は薄い結合織から成る小葉間隔膜によって囲まれるが,隔膜には欠損が多く,隔膜で完
 全に閉じられた小葉は認めなかった。
 1本の膵管が対応する小葉は55.8%で,隣接した小葉から細い1-2本の分枝を受けるもの
 を併せると,主に1本の膵管に支配される小葉は90.7%を占めた。2本の膵管が入る小葉は9.3
 %であった。
 一方,1個の小葉に入る動脈数は1-9本で,平均は3.6本であった。
 【考察】
 ラ氏島は腺房組織内に散在しているという認識だけでは膵疾患におけるラ氏島の変化を理解す
 るのは困難であり,正常膵におけるラ氏島の小葉内分布,特に膵管・血管との関係について把握
 する必要がある。
 ラ氏島は,胎児から新生児・成人と成長するのに伴い,次第に膵管から分離して腺房組織内に
 分散していた。胎児期にはラ氏島の発達が先行し,新生児・成人と成長するのに伴い,腺房組織
 が遅れて発達するという内・外分泌組織の発達におけるdiscrepancyがこのような構築の変動を
 もたらすと推察される。ラ氏島ホルモンは外分泌組織に対して生理的作用を及ぼし,ラ氏島が外
 分泌組織内に散在する機能的な意義がその点にあるとされている。ラ氏島が膵管から離れて小葉
 内に分散して行くのは,膵の内・外分泌相関において有意義な変動と考えられる。
 ラ氏島と動脈との関係では,「動脈性」ラ氏島は数の上では約20%と少ないが,ラ氏島の総体
 積中約70%を占め,膵の内分泌装置の主要部分を成している。
 また,膵の小葉は小葉間隔膜に囲まれ原則として1本の膵管によって規定される「腺小葉」で
 あることにも言及した。
 以上の結果は,膵疾患におけるラ氏島の変化を解析する上で役立っものと考える。
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 審査結果の要旨
 従来行われて来た膵臓の組織学的研究は,膵小葉・膵管系・血管系・ラ氏島という膵臓の構成
 要素の一部を取り上げて検討したものであり,これらの構成要素全体についての報告はなかった。
 また,臓器の組織構築を理解するには三次元構造を解析する必要がある。本研究はこれらの問題
 を解決するため,連続組織切片からの計算機支援三次元再構成を行い,膵臓の構築原則を検索し
 ている。
 ラ氏島の小葉内分布については膵管との関係に注目して,胎児期に膵管に密着していたラ氏島
 が新生児・成人と成長するのに伴い,次第に膵管から分離して腺房組織内に分散することがわかっ
 た。ラ氏島の発達が先行し,成長に伴い腺房組織が遅れて発達するという内・外分泌組織の発達
 におけるdiscrepancyがこのような構築の変動をもたらすと推察し,生理的にも膵の内・外分泌
 相関において有意義な変動であるとしている。膵管との関係を保つラ氏島に着目して,これを
 「膵管に隣接するラ氏島periductalislet」と名づけており,この新しい捉え方はラ氏島の小葉内
 分布を理解するのに非常に有用である。
 ラ氏島と動脈の関係では,「動脈性」ラ氏島は数の上では約20%と少ないが,ラ氏島の総体積
 中約70%を占めることを検索の範囲を広げて示し,この比率が人膵臓において一般的に成立す
 るとしている。
 さらに,膵小葉についても膵管との関係により「腺小葉」と定義し,隔膜欠損部や,隣接する
 小葉からの派生枝という構造上の「不完全さ」を膵の特徴として指摘し得た。
 以上,本研究は膵組織の構成要素全体を含めて構築原則を明らかにしており,この結果内・外
 分泌疾患における膵組織の変化を解析する基礎に成ると考えられ,学位授与に値するものである。
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